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an extremely challenging issue for the sports cardiologist for 2 reasons 9, 10, 14 -first because of the high association between PTWI and cardiac disease, and second because the ECG may be the first and only sign of pathology without actual phenotypic manifestations of disease on secondary investigations.
To plan optimal management and treatment strategies for athletes with PTWI, we and others have proposed that alongside personal symptoms, family history, physical examination, and ECG, secondary investigations should also include transthoracic echocardiography (TTE), maximal exercise testing, 24h Holter ECG, and late gadolinium enhanced cardiovascular MRI (CMR).
14 Although TTE is routine and easily available, it is limited in its inability to accurately define processes that are occurring at the myocardial tissue level. 14 In contrast, CMR imaging allows definition of abnormal processes occurring at the tissue level, including myocardial edema, fatty infiltration, and importantly, myocardial fibrosis. 15 CMR also allows for imaging of myocardial regions not clearly seen on echocardiography such as the left ventricular (LV) anterolateral free wall and the LV apex.
Although these series of secondary investigations have been recommended, 14 to our knowledge no study has evaluated the efficacy of these examinations in a large cohort of well-trained athletes presenting with PTWI. The aim of this investigation was to (1) prospectively determine the prevalence of cardiac pathology in athletes presenting with PTWI, and (2) examine the efficacy of including CMR in the battery of further examinations.
Methods

Population
Between December 2008 and April 2013, 6372 competitive athletes were referred for precompetitive sporting evaluation (4139 white, 1266 Afro-Caribbean, and 321 West-Asian male athletes and 398 white and 248 Afro-Caribbean female athletes) in a multicenter (n=8) prospective observational study. A total of 155 athletes presented with PTWI and were included in this study. The study was approved by the hospital ethics committee and conducted in accordance with the Declaration of Helsinki. All participants gave informed consent.
Inclusion Criteria
Sole inclusion criteria was any asymptomatic athlete with marked PTWI (≥ 2 mm) on a resting 12-Lead ECG in ≥2 leads ( Figure 1 ). Athletes presenting with physiological TWI in leads III, aVR, and V1, and in V1 through V4 when TWI was preceeded by convexed/ domed ST segment in Afro-Caribbean athletes only were not included ( Figure 2 ). 4, 6, 16 
Exclusion Criteria
Exclusion criteria consisted of any personal history of a disease known to adversely affect ECG repolarization patterns, personal symptoms that suggested coronary disease, drug use that may alter ECG repolarization patterns, and known electrolyte disturbance. Furthermore, athletes were excluded if presenting with other ECG patterns suggestive of cardiovascular disease.
Cardiovascular Evaluation
Clinical Examination
Family history (history of cardiomyopathy or sudden death in a firstdegree relative <55 years of age), personal symptoms (palpitations, syncope or dizziness, chest pain, exercise related abnormal shortness of breath or fatigue, signs of a recent [≤6 weeks] infectious event, training level), and a physical examination were conducted by a sports cardiologist.
Resting ECG
A resting 12-lead ECG was recorded in supine position after 5 mins of rest and analyzed using the Seattle Criteria 4 by a sports cardiologist.
Resting Transthoracic Echocardiography
The TTE was performed by a sports cardiologist and analyzed according to American Society of Echocardiography recommendations. 17 All measurements were averaged from 3 consecutive cardiac cycles.
Cardiac MRI
A standard cardiac volumes, wall dimension, function, and late gadolinium enhancement (LGE) sequence was performed on a dedicated scanner with full myocardial coverage based on Society for Cardiovascular Magnetic Resonance guidelines. LV and right ventricular (RV) volumes, mass, and function were quantified using customized analysis software by a blinded, single experienced investigator. Wall motion was analyzed based on the 16-segment American Heart Association/American College of Cardiology model. Imaging for LGE to identify fibrosis was performed 5 to 10 minutes after 0.1 mmol/kg gadolinium contrast injection in identical short-axis planes to cine images using a breath-hold inversionrecovery (fast low-angle shot) gradient echo sequence.
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Maximal Exercise Test
Athletes performed a maximal exercise test with continuous ECG monitoring, either on ergocycle or on treadmill in accordance with their sport specificity. Exercise was stopped because of exhaustion or ominous cardiovascular signs or symptoms. Specific attention was paid to a correction or worsening of PTWI, ST depression (>1 mm), or cardiac arrhythmia. Blood pressure was measured every 2 minutes using a manual sphygomanometer. Maximal oxygen consumption (VO 2 max) was estimated according to maximal exercise power sustained. 
24h ECG Holter
Athletes underwent 24h Holter including a training session for cardiac arrhythmia evaluation. Nonsustained supraventricular and ventricular tachycardias were defined as ≥3 consecutive premature beats lasting <30 seconds.
Longitudinal Cardiovascular Follow-Up
Athletes with cardiomyopathies were excluded from competition, but were provided with individualized treatment and appropriate review. Athletes presenting with normal initial evaluations underwent yearly cardiovascular evaluation that included clinical examination, ECG, TTE, maximal exercise test, and Holter. CMR was repeated in those athletes who subsequently presented new cardiovascular data suggestive of pathology on review or when the initial CMR was doubtful. Athletes who became symptomatic during follow-up were automatically requested to undergo cardiac evaluation.
Diagnostic Criteria
For each noninvasive investigation, the investigator was blinded to the result of previous investigation. After complete cardiovascular investigation, athletes were identified as having either (1) a normal heart, (2) a heart suspicious but not diagnostic of cardiac disease, or (3) a cardiac disease diagnosed by 2 sport cardiologists having access to the results of all examinations. A diagnosis of cardiac disease was made in accordance with current guidelines. 15, [20] [21] [22] [23] [24] Because of difficultly distinguishing between the athlete's heart and mild forms of cardiomyopathy, we used established criteria (see Table 1 ) to define pathology. 22 To diagnose HCM, we used the latest European Society of Cardiology (ESC) guidelines to diagnose and manage HCM. 24 The criteria include a familial history of HCM in a first-degree relative, unusual patterns of LV hypertrophy (asymmetrical septal hypertrophy, apical hypertrophy), small left ventricular cavity (left ventricular end diastolic diameter <45 mm), systolic anterior motion and left ventricular outflow obstruction, diastolic dysfunction, LGE on CMR, complex ventricular arrhythmias, and an abnormal VO 2 max. 1, 25 Thus, each diagnosis of HCM was validated with the combination of PTWI, abnormal wall thickness (WT) value (see Table 1 ) and ≥1 of the criteria documented above. In all cases, modifications to conclusions drawn on the athlete's first cardiac evaluation where made if during follow-up cardiac disease was expressed; except, however, for the effects of requested detraining on cardiac hypertrophy.
Data Collection and Statistical Analysis
Statistical analysis was performed using SPSS (v.15; Chicago, IL). Most quantitative variables did not follow a normal distribution, thus a Mann-Whitney test was used for comparison of cardiac variables between athletes presenting with/without cardiac disease. Data were expressed as medians with 25th and 75th percentiles or percentage unless otherwise specified. A P value <0.05 was considered statistically significant.
Results
Of 6372 competitive athletes (n=5726 male and n=646 female) referred for precompetitive sporting evaluation, 155 (2.4%) athletes presented with PTWI median age 27.0 years (range, 20-39) and were included in the study. The prevalence of PTWI from 6372 athletes screened was 2%, 4.8% and 1.9% in white, Afro-Caribbean, and West-Asian male athletes, whereas in females, PTWI was 0.5% and 1.6% in white and Afro-Caribbean athletes. From the 155 athletes with PTWI (149 men; 96.1%), 85 were white (54.8%), 64 were Afro-Caribbean (41.3%), and 6 were West-Asian (3.9%). The athletes trained 10.0 hours/week (range, 6.0-12.0) in either mixed sports (soccer, basketball, handball, or rugby, n=94) or endurance sports (running, cycling, or swimming, n=61).
Results From Primary Investigations
Medical History and Physical Examination
Familial history was positive in 9 (5.8%) athletes; 5 cases of SCD (3 of unknown origin, 1 HCM, 1 DCM) and 4 cases of cardiomyopathy (3 HCM, 1 ARVC). No athlete presented a personal history of known cardiomyopathy. Systolic cardiac murmurs was observed in 16 (10.3%) athletes.
ECG
Inferior or lateral PTWI were the most commonly observed abnormalities (83.9%; Table 2), followed by precordial lead PTWI (8.4%) and anterior (V1-V4) PTWI (6.5%). PTWI was largely isolated (43.2%), but associated ECG abnormalities such as ST-segment depression (31%), left atrial hypertrophy (29.0%), and abnormal Q waves (11.0%) were commonly observed.
Echocardiography (TTE)
The TTE was normal in 86 (55.5%) athletes, with 37 (23.9%) athletes demonstrating an abnormal TTE; 31 cases of HCM, 3 ARVC, 2 LVNC, and 1 case of significant segmental systolic dysfunction ( Figure 3) . TTE was suspicious but not diagnostic of a cardiac disease in a further 32 (20.6%) athletes (30 with possible HCM and 2 with possible ARVC).
CMR
The CMR was normal in 69 (44.5%) athletes and abnormal in 61 (39.3%), with 51 cases of HCM, 4 ARVC, 2 LVNC, and 4 myocarditis. CMR was suspicious but not diagnostic of a 
Maximal Exercise Test and 24h ECG Holter
Longitudinal Follow-Up Results
After primary investigation, 64 athletes with proven cardiac disease were excluded from competitive sport, with 91 athletes identified as having either a normal heart or a heart suspicious but not diagnostic of cardiac disease and were followed up for 12.0 months (range, 8.0-30.0).
Medical History and Physical Examination
During follow-up, 3 (3.3%) athletes developed ominous symptoms; 1 exercise-related aborted cardiac arrest (unknown cause), 1 episode of syncope (unknown cause but with a familial history of sudden death), and 1 symptoms suggestive of heart failure (1 DCM). 
ECG, TTE, Exercise
Overall Identification of Pathology
In conclusion, an identifiable cardiac disease was demonstrated in 44.5% (n=69) of athletes presenting with PTWI. HCM (n=56; 36.1%) was the most commonly identified pathology, followed by ARVC (n=4; 2.6%), myocarditis (n=4; 2.6%), LVNC (n=2; 1.3%), DCM (n =1; 0.6%), and arrhythmic event (n=2; 1.3%; Table 3 ). Although a diagnosis was identified on initial presentation in the majority of athletes (n= 64; 92.8%), a further 5 (7.2%) expressed disease during follow up ( Figure 3 ).
Hypertrophic Cardiomyopathy Diagnosis
A diagnosis of HCM was established in 54 cases (34.8%) during primary investigation. In 44 cases, the WT was ≥15 mm with a LV end diastolic diameter ≤55 mm. The diagnosis of HCM was confirmed because of the association with ≥1 of the following criteria: family history (n=4), unusual pattern of LV hypertrophy (n=29), LV end diastolic diameter <45 mm (n=12), systolic anterior motion (n=8), diastolic dysfunction (n=3), LGE with MRI (n=19), complex ventricular arrhythmia (n=3), and an abnormal VO 2 max (n=1). There were 4 cases of patients presenting a WT ≥15 mm but with a LV end diastolic diameter >55 mm. However, a diagnosis of HCM was made because of the presence of LGE (n=3) and typical apical hypertrophy (n=1). Finally, there were 6 cases presenting a maximal wall thickness between 14 and 15 mm; 3 with LGE, 2 with complex ventricular arrhythmias, and 1 with an LV end diastolic diameter <45 mm and a markedly reduced VO 2 max, ultimately leading to the conclusion that the hypertrophy observed was pathological. All patients with pathological hypertrophy underwent a 3-month period of athletic detraining, with 40 patients undergoing 6 months. In all cases, no significant wall thickness regression was observed.
Efficacy of TTE Versus CMR
From the 69 athletes diagnosed with pathology, TTE was abnormal in 53.6% (n = 37), with CMR confirming 100% of all TTE abnormalities ( Figure 3 ). CMR identified cardiac pathology in a further 24 athletes (34.8%); 10 presenting with a heart suspicious but not diagnostic of cardiac disease and 14 athletes demonstrating normal hearts on TTE. Thus, CMR was able to establish a diagnosis in 88.4% (n=61) of athletes.
Clinical Value of the Maximal Exercise Testing and 24h ECG Holter
Maximal exercise testing aided in the diagnosis of cardiac pathology in 8 (5.7%) athletes, of which 7 had ≥1 abnormal imaging result and 1 who presented a suspicious imaging result. Twenty-four-hour ECG Holter was abnormal in 9 athletes, but was associated with abnormal imaging in 7 and in 2 athletes with imaging suspicious but not diagnostic of cardiac disease ( Figure 3 ).
Predictive Factors of Cardiac Disease in Athletes With PTWI
A familial history of SCD or cardiomyopathy in a first-degree relative and ST-segment depression alongside PTWI were both more frequent in athletes with identified cardiac disease ( Table 4 ). The normalization of PTWI during exercise was more frequent in athletes without cardiac disease, with the localization of PTWI and ethnicity having no impact on the cardiac disease prevalence.
Discussion
This study aimed to prospectively determine the prevalence of cardiac pathology in athletes presenting with PTWI, and to examine the efficacy of including CMR in the battery of further examinations. Our data demonstrate that from 155 athletes presenting with PTWI, 44.5% demonstrate a serious cardiac pathology associated with sudden cardiac death (primarily HCM). CMR significantly increases the diagnostic capability of disease identification, especially in those athletes presenting with a normal echocardiogram. Finally, our data demonstrate that all athletes presenting with PTWI must be followed up annually before medical clearance for competitive sport can be given, because 5 athletes (7.2% of all positive cases) expressed disease after initially presenting with normal examination.
Prevalence of Cardiac Disease in Athletes Presenting With PTWI
The prevalence of PTWI observed in this study is similar to previously reported figures. 16, 26 It has been clearly demonstrated that in whites, PTWI prevalence (2% to 3%) is no different between athletes and nonathletes, 27 but in AfroCaribbean individuals, the prevalence of PTWI is higher in athletes than nonathletes. 16 Our results reaffirm that marked PTWI is associated with a high prevalence of cardiac pathologies that are associated with conditions that may predispose athletes to SCD. 9 Although our prevalence of disease is slightly higher than previously reported (45% versus 36%), 9 in keeping with the majority of studies, HCM was our most common identified pathology (81% of all cases). Accordingly, all athletes with disease were excluded from competitive sports as recommended.
13
Importance of Annual Cardiovascular Follow-Up
The present study did not observe PTWI normalization during follow-up as previously reported. 9 Our data demonstrate the importance of annual follow-up, because almost 6% athletes who presented with PTWI but normal secondary investigations in initial examination later went onto develop clear pathology during follow-up.
However, in line with previous recommendations, 9, 14 it is unreasonable to disqualify 55% of athletes presenting PTWI but demonstrating normal secondary investigations. In the case of an asymptomatic athlete with PTWI but normal detailed cardiac evaluation and no family history of hereditary cardiac disease, we recommend unrestricted participation in competitive sports. Accordingly, we would inform and educate the athlete regarding the development of symptoms, and place under yearly cardiac evaluation. Further, we propose a systematic cardiac examination with 12-lead ECG and echocardiography of first-degree relatives (>10 years of age).
Efficacy of Using CMR in Athletes With PTWI
Although the prevalence of an abnormal TTE (24%) was similar to previously published data for athletes presenting with PTWI, 9 initial TTE missed 46% of all diagnosed pathological cases. CMR provided a diagnosis in 88% of all cardiomyopathies and. importantly, established disease in 30% suspicious TTE and corrected 16.5% of TTE initially considered normal.
Previously, in conjunction with an ECG, echocardiography was considered the standard noninvasive diagnostic test for HCM. The diffuse nature of the disease pattern in HCM, however, limits the usefulness of echocardiography, which often fails to adequately visualize the anterolateral free wall and apex. The distribution of hypertrophy in HCM is often asymmetrical; consequently, subtle segmental areas of hypertrophy may be missed on echocardiography. In particular CMR is vital for assessment of apical hypertrophy and assessment of the anterolateral free wall. 23, 28 Thus, CMR is the reference standard imaging modality for the assessment of ventricular volumes, function, mass, and tissue characterization (eg, myocardial fibrosis) and in our opinion must be included in the work-up at athletes presenting with marked PTWI with normal echocardiographic examinations.
Clinical Value of the Other Examination Modalities
Positive family history rates were significantly higher in athletes diagnosed with a cardiac disease (P=0.04) than athletes presenting a normal hearts, demonstrating the importance of ascertaining such details. Sixteen athletes presented a systolic murmur on physical examination, from which 7 were diagnosed with HCM. Exercise testing and 24hr ECG Holter were abnormal in 12% and 18% of athletes, respectively with proven cardiac disease. Importantly, PTWI normalization during exercise was observed in 79% of the population studied, 87% and 70% of the athletes, respectively without and with cardiac disease. Thus, PTWI normalization during exercise cannot be used as a criterion of benignity.
Algorithm for Evaluating Athletes With PTWI
An algorithm for evaluating athletes presenting with PTWI is presented in Figure 4 . These propositions are based on findings from the current study and from proven data from the literature.
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The Cost of Identifying Pathology
The cost-effectiveness of the entire ECG screening program is not within the scope of this study. However, because of the current debate concerning the cost-effectiveness of ECG screening in athletes, 29 we calculated the cost-effectiveness using France medical reimbursement costs for the 155 athlete presenting with PTWI. It cost $1839 USD per athlete to identify cardiac disease, and $2620 USD per athlete when annual follow-up costs are included.
Study Limitations
We acknowledge the absence of a gold standard test to diagnose HCM in athletes. 24 Despite this, however, we used the latest ESC criteria for diagnosing and managing individuals with HCM. Although the presence of LGE is an important diagnostic feature supporting pathology, its absence does not exclude pathology. Nevertheless, our data support CMR as part of the routine work-up in athletes presenting with PTWI. Genetic testing was not provided for financial reasons. However, in an athlete with an overt cardiomyopathy, the yield of mutation identification is variable according to the disease: 50% to 70% in HCM and ≈40% in ARVC. Failure to identify a recognized mutation does not exclude the diagnosis of a cardiomyopathy or ion channelopathy for 3 important reasons: (1) not all genetic regions are assessed, (2) current technology is not able to detect some forms of mutation (intronic cryptic splice sites, large genomic rearrangements, etc), and (3) a similar phenotype may possibly develop without a specific genetic constitution. Finally, complementary CV screening of first-degree relatives was not possible in the majority of athletes because of the international nature of origin, feasibly explaining the lower than expected family history incidence of HCM.
Conclusion
In conclusion, PTWI was associated with cardiac pathology in 45% of athletes, with HCM the most common cardiac disease identified. Furthermore, CMR is paramount to increase the diagnostic capability to identify pathology even in the presence of a normal echocardiogram. Although automatic disqualification is unwarranted, all athletes presenting with PTWI must be followed up annually before medical clearance for competitive sport can be provided. Antecedentes-La inversión patológica de las ondas T (IPOT) es raramente observada en el ECG de deportistas sanos, mientras que es común en pacientes con determinadas enfermedades cardíacas. Todas las pautas de interpretación de ECG para uso en deportistas establecen que la IPOT (excepto en derivaciones aVR, III y V1 y en V1-V4 cuando son precedidas por segmento ST cóncavo solamente en deportistas afrocaribeños asintomáticos) no puede ser considerada como una adaptación fisiológica. Los objetivos del presente estudio fueron determinar de manera prospectiva la prevalencia de patología cardíaca en deportistas que presentan IPOT, y evaluar la eficacia de la resonancia magnética cardíaca en el conjunto de análisis de las investigaciones. Métodos y resultados-Los deportistas que presentaban IPOT (n = 155) fueron evaluados con examen clínico, ECG, ecocardiografía, prueba de esfuerzo, ECG con Holter durante 24 horas y resonancia magnética cardíaca. Se estableció enfermedad cardíaca en 44,5% de los deportistas, siendo cardiomiopatía hipertrófica (81%) la patología más común. La ecocardiografía fue anormal en 53,6% de los casos positivos, y la resonancia magnética cardíaca identificó 24 deportistas más con la enfermedad. Cinco deportistas (7,2%) considerados normales en la presentación inicial posteriormente manifestaron patología durante el seguimiento. Los antecedentes familiares de muerte súbita cardíaca y depresión del segmento ST asociada con IPOT fueron indicadores de enfermedad cardíaca. Conclusiones-La IPOT debe ser considerada patológica en todos los casos hasta que se compruebe lo contrario, ya que se asoció con patología cardíaca en 45% de los deportistas. Pese a que la ecocardiografía identificó patología en la mitad de estos casos, debe considerarse la resonancia magnética cardíaca como un estudio de rutina en deportistas que presentan IPOT con ecocardiografía normal. Aunque no se justifica la exclusión del deporte de competición en presencia de estudios secundarios normales, el seguimiento anual es esencial para determinar una posible manifestación de la enfermedad. Fisiología del ejercicio E l entrenamiento físico intenso puede inducir adaptaciones eléctricas y miocárdicas que en conjunto se las conoce como el corazón del deportista.
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Reconocimiento e importancia de las inversiones patológicas de la onda T en deportistas
1,2 Aunque la mayoría de estas son fisiológicas y diferentes de la enfermedad coronaria, algunos parámetros de ECG observados en una minoría de deportistas presentan enigmas diagnósticos, que sugieren una patología. La Sociedad Europea de Cardiología 3 recomienda un ECG en reposo de 12 derivaciones como parte de la evaluación de preparticipación para deportistas antes de un deporte de competición. Se han propuesto varias pautas de interpretaciones de ECG para uso en deportistas, 2,4 todas ellas destacan que la inversión patológica marcada de la onda T (IPOT) es anormal y no está relacionada con adaptación fisiológica inducida por la actividad física.
1,2,4,5 Debe diferenciarse la IPOT de la inversión fisiológica de la onda T (inversión de la onda T en las derivaciones aVR, III y V1 y en V1-V4 cuando están precedidas por segmentos ST cóncavos en deportistas afrocaribeños asintomáticos solamente). 6 También se ha hecho referencia a este patrón como un patrón compatible con variante normal de repolarización en deportistas afrocaribeños y a veces se lo denomina Patrón Juvenil. 7, 8 Las IPOT se observan en varias enfermedades asociadas con muerte súbita cardíaca (MSC) en miocardiopatía hipertrófica (MCH) en deportistas, 3,9,10 miocardiopatía dilatada (MCD), sin compresión ventricular izquierda (SCVI), 2,4,5,13 En consecuencia, el manejo de un deportista que presenta IPOT es una tarea extremadamente desafiante para el cardiólogo deportivo por 2 motivos 9,10,14 -en primer lugar debido a la alta asociación entre IPOT y enfermedad cardíaca, y en segundo lugar debido a que el ECG sería el primero y único signo de patología sin verdaderas manifestaciones fenotípicas de la enfermedad en investigaciones secundarias.
Para planificar estrategias optimas de manejo y de tratamiento para deportistas con IPOT, nosotros y otras personas hemos propuesto que junto con los síntomas personales, antecedentes familiares, examen físico y ECG, las investigaciones secundarias deberían también incluir ecocardiografía transtorácica (ETT), prueba de máximo esfuerzo, ECG con Holter durante 24 horas y posterior RM cardiovascular (RMC) potenciada con gadolinio.
14 Aunque la ETT es de rutina y se encuentra fácilmente disponible, está limitada por no tener la capacidad para definir con precisión procesos que tienen lugar a nivel del tejido miocárdico.
14 En cambio, las imágenes de la RMC permiten definición de procesos anormales que tienen lugar a nivel tisular, incluyendo edema miocárdico, infiltración grasa y, principalmente, fibrosis miocárdica. 15 La RMC también permite imágenes de regiones miocárdicas que no se observan claramente con ecocardiografía como por ejemplo la pared libre anterolateral ventricular izquierda (VI) y el ápex VI.
Aunque se han recomendado estas series de investigaciones secundarias, 14 hasta donde sabemos, ningún estudio ha evaluado la eficacia de estas evaluaciones en una cohorte extensa de deportistas bien entrenados con IPOT. El objetivo de esta investigación fue (1) determinar de manera prospectiva la prevalencia de patología cardíaca en deportistas con IPOT y (2) evaluar la eficacia de incluir RMC en el conjunto de los demás estudios.
Métodos
Población
Entre diciembre de 2008 y abril de 2013, 6372 deportistas de competición fueron derivados para evaluación deportiva de precompetición (deportistas sexo masculino: 4139 blancos, 1266 afrocaribeños y 321 de Asia Occidental, y deportistas sexo femenino: 398 blancas y 248 afrocaribeñas) en un estudio multicéntrico (n = 8) prospectivo observacional. En total, 155 deportistas presentaban IPOT y fueron incluidos en este estudio. El estudio fue aprobado por el comité de ética del hospital y fue conducido de acuerdo con la Declaración de Helsinki. Todos los participantes dieron su consentimiento por escrito.
Criterios de inclusión
El único criterio de inclusión fue cualquier deportista asintomático con IPOT marcada (≥ 2 mm) en ≥ 2 derivaciones de un ECG en reposo de 12 derivaciones (Figura 1). Los deportistas con IOT fisiológica en las derivaciones III, aVR y V1, y en V1 a V4 cuando la IOT era precedida por segmento ST convexo/cóncavo en deportistas afrocaribeños no fueron incluidos (Figura 2).
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Criterios de exclusión
Los criterios de exclusión consistieron en cualquier antecedente personal de una enfermedad que se sabe afecta de manera adversa a los patrones de repolarización del ECG, síntomas personales que sugirieran enfermedad coronaria, uso de drogas que alterarían los patrones de repolarización del ECG y alteraciones electrolíticas conocidas. Además, los deportistas eran excluidos si presentaban otros patrones de ECG que sugirieran enfermedad cardiovascular.
Evaluación cardiovascular
Examen clínico
Los antecedentes familiares (antecedentes de miocardiopatías o muerte súbita en parientes en primer grado < 55 años de edad), los sínto-mas personales (palpitaciones, síncope o mareos, dolor de pecho, falta de aire o fatiga anormal relacionados con actividad física, signos de evento infeccioso reciente [≤ 6 semanas], el nivel de entrenamiento) y examen físico estuvieron a cargo de un cardiólogo deportivo.
ECG en reposo
Un cardiólogo deportivo registró un ECG en reposo de 12 derivaciones en posición supina luego de 5 minutos de reposo y lo analizó usando los Criterios de Seattle 4 .
Ecocardiografía transtorácica en reposo
Un cardiólogo deportivo realizó la ETT y la analizó de acuerdo con las recomendaciones de la American Society of Echocardiography.
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Figura 1. Ejemplo de ECG con inversión patológica aislada de la onda T.
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Todas las mediciones fueron promediadas de 3 ciclos cardíacos consecutivos.
RM Cardíaca
Se realizó una secuencia de volúmenes cardíacos estándar, dimensión de paredes, función y realce tardío con gadolinio (RTG) en un escáner para tales fines con total cobertura miocárdica según las pautas de la Sociedad para Resonancia Magnética Cardiovascular. Los volúmenes, masas y funciones ventriculares izquierda (VI) y derecha (VD) fueron cuantificadas usando un software de análisis personalizado por un único investigador a ciegas. El movimiento de las paredes fue analizado según el modelo de 16 segmentos de la American Heart Association/American College of Cardiology. Las imágenes de RTG para identificar fibrosis se realizaron 5 a 10 minutos después de la inyección de contraste de gadolinio de 0,1 mmol/kg en planos idénticos de ejes cortos para visualizar imágenes usando una secuencia de eco de gradiente de retención de aire/inversión-recuperación (ángulo rápido-lento).
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Prueba de máximo esfuerzo
Los deportistas realizaron una prueba de máximo esfuerzo con monitoreo de ECG continuo, en bicicleta o en cinta de correr de acuerdo con el deporte específico de cada uno. El ejercicio fue detenido debido a cansancio o signos o síntomas cardiovasculares de alerta. Se prestó especial atención a una corrección o empeoramiento de IPOT, depresión de ST (> 1 mm) o arritmia cardíaca. La presión arterial se midió cada 2 minutos usando un tensiómetro manual. El consumo máximo de oxígeno (VO 2 máx) se estimó de acuerdo con el poder máximo de esfuerzo mantenido.
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ECG de 24 hs con Holter
Los deportistas fueron sometidos a un Holter de 24 hs incluyendo una sesión de entrenamiento para evaluación de arritmia cardíaca. Las taquicardias no mantenidas supraventriculares y ventriculares se definieron como ≥ 3 latidos prematuros consecutivos que duraran < 30 segundos.
Seguimiento cardiovascular longitudinal
Los deportistas con miocardiopatías fueron excluidos de la competición, pero se les proporcionó tratamiento personalizado y revisión adecuada. Los deportistas con evaluaciones iniciales normales fueron sometidos a evaluación cardiovascular anual que incluía exámenes clínicos, ECG, ETT, prueba de máximo esfuerzo y Holter. Se repetía RMC en aquellos deportistas que posteriormente presentaran nuevos datos cardiovasculares que sugirieran patología en la revisión o cuando la RMC era dudosa. A los deportistas que pasaron a ser sintomá-ticos durante el seguimiento se les solicitó automáticamente que se realizaran una evaluación cardíaca.
Criterios diagnósticos
Para cada investigación no invasiva, el investigador no conocía el resultado de la investigación previa. Luego de una investigación cardiovascular completa, se identificó a los deportistas por tener: (1) un corazón normal, (2) un corazón con sospecha, pero no diagnóstico de enfermedad cardíaca, o (3) una enfermedad cardíaca diagnosticada por 2 cardiólogos deportivos con acceso a los resultados de todos los exámenes. Un diagnóstico de enfermedad cardíaca se elaboraba de acuerdo con las pautas actuales.
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Debido a la dificultad para distinguir entre el corazón del deportista y formas leves de miocardiopatía, usamos los criterios establecidos (ver Tabla 1) para definir patología. 22 Para diagnosticar MCH, usamos las ultimas pautas de la Sociedad Europea de Cardiología (ESC) para diagnosticar y manejar la MCH. 24 Los criterios incluyen un antecedente familiar de MCH en un pariente de primer grado, patrones inusuales de hipertrofia VI (hipertrofia septal asimétrica, hipertrofia apical), cavidad ventricular izquierda pequeña (diámetro diastólico final ventricular izquierdo < 45 mm), movimiento sistólico anterior y obstrucción del flujo de salida ventricular, disfunción diastólica, RTG en RMC, arritmias ventriculares complejas y un VO 2 máx anormal.
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Por lo tanto, cada diagnóstico de MCH fue validado con la combinación de IPOT, valor anormal del grosor de paredes (GP) (ver Tabla 1) y ≥ 1 de los criterios documentados más arriba. En todos los casos, las modificaciones a conclusiones hechas sobre la primera evaluación cardíaca del deportista se realizaron si durante el seguimiento se manifestaba enfermedad cardíaca; excepto, no obstante, los efectos de la discontinuación del entrenamiento solicitada por hipertrofia cardíaca.
Recopilación de datos y análisis estadístico
El análisis estadístico se realizó con el uso de SPSS (v.15; Chicago, IL). La mayoría de las variables cuantitativas no siguieron una distribución normal, por lo tanto se usó una prueba de Mann-Whitney para comparación de variables cardíacas entre deportistas con/sin enfermedad cardíaca. Los datos fueron expresados como medianas con percentiles de 25º y 75º o porcentaje salvo disposición en contrario. Un valor P < 0,05 fue considerado estadísticamente significativo.
Resultados
De 6372 deportistas de competición (n = 5726 hombres y n = 646 mujeres) derivados para evaluación deportiva de precompetición, 155 (2,4%) deportistas presentaron IPOT con un promedio de edad de 27.0 años (rango: 20-39) y fueron incluiFigura 2. Ejemplo de ECG con inversión siológica de la onda T en V1 a V3 precedida por segmento ST convexo/cóncavo en un deportista afrocaribeño. Este patrón de ECG no fue incluido en el estudio en conformidad con los Criterios de Seattle.
dos en el estudio. La prevalencia de IPOT a partir de los 6372 deportistas evaluados fue de 2%; 4,8% y 1,9% en deportistas hombres blancos, afrocaribeños y de Asia Occidental, mientras que en deportistas mujeres, la IPOT fue de 0,5% y 1,6% en deportistas blancas y afrocaribeñas. De los 155 deportistas con IPOT (149 hombres; 96,1%), 85 eran blancos (54,8%), 64 eran afrocaribeños (41,3%) y 6 eran de Asia Occidental (3,9%). Los deportistas entrenaban 10.0 horas/semana (rango: 6.0-12.0) en cualquiera de los deportes mixtos (fútbol, basquetbol, handball o rugby, n = 94) o deportes de resistencia (correr, ciclismo o natación, n = 61).
Resultados de investigaciones primarias
Antecedentes médicos y examen físico Los antecedentes familiares fueron positivos en 9 (5,8%) deportistas; 5 casos de MSC (3 de origen desconocido, 1 MCH, 1 MCD) y 4 casos de miocardiopatía (3 MCH, 1 MAVD). Ningún deportista presentó un antecedente personal de miocardiopatía conocida. Se observaron soplos cardíacos sistóli-cos en 16 (10,3%) deportistas.
ECG
IPOT inferiores o laterales fueron las anormalidades más comúnmente observadas (83,9%; Tabla 2), seguidas de IPOT de derivación precordial (8,4%) e IPOT anterior (V1-V4) (6,5%). La IPOT estuvo en gran parte aislada (43,2%), pero las anormalidades asociadas a ECG tales como depresión del segmento ST (31%), hipertrofia auricular izquierda (29,0%) y ondas Q anormales (11,0%) fueron comúnmente observadas.
Ecocardiografía (ETT)
La ETT fue normal en 86 (55,5%) deportistas, siendo 37 (23,9%) los deportistas con una ETT anormal; 31 casos de MCH, 3 MAVD, 2 SCVI y 1 caso de disfunción sistólica segmentaria significativa (Figura 3). Se sospechó ETT, pero no constituyó diagnóstico de enfermedad cardíaca en otros 32 DDFVI, indica diámetro diastólico final ventricular izquierdo; FEVI, fracción de eyección ventricular izquierda; GP, grosor de pared; NC/C, miocardio sin compresión/con compresión; RTG, realce tardío con gadolinio; TVNS, taquicardia ventricular no sostenida; TVS, taquicardia ventricular sostenida; VD, ventricular derecho y VDFVI, volumen diastólico final ventricular izquierdo. *Criterios adicionales de anormalidad: antecedentes familiares de MCH en un pariente de primer grado, patrones inusuales de hipertrofia VI (hipertrofia septal asimétrica, hipertrofia apical), cavidad ventricular izquierda pequeña (diámetro diastólico final ventricular izquierdo < 45 mm), movimiento anterior sistólico (MAS), y obstrucción del flujo de salida ventricular izquierdo, disfunción diastólica, RTG en RMC, arritmias ventriculares complejas y un VO 2 máx anormal. †La miocarditis se comprobó con RMC. 
Tabla 2. Principales patrones de ECG observados en la población general
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(20,6%) deportistas (30 con posible MCH y 2 con posible MAVD). 
RMC
Resultados del seguimiento longitudinal
Luego de la investigación primaria, 64 deportistas con enfermedad cardíaca comprobable fueron excluidos del deporte de competición, con 91 deportistas identificados con un corazón normal o corazón con sospecha, pero no con diagnóstico de enfermedad cardíaca, y se les realizó seguimiento durante 12 meses (rango: 8,0-30,0).
Antecedentes médicos y exámenes físicos
Durante el seguimiento, 3 (3,3%) deportistas desarrollaron síntomas ominosos; 1 paro cardíaco abortado relacionado con el ejercicio (causa desconocida), 1 episodio de síncope (causa desconocida, pero con un antecedente familiar de muerte súbi-ta) y 1 síntoma sugestivo de insuficiencia cardíaca (1 MCD).
ECG, ETT, prueba de esfuerzo y RMC
La RMC se repitió en 27 deportistas; 25 por una RMC inicial dudosa y 2 que pasaron a ser sintomáticos. Ningún deportista presentó un empeoramiento progresivo de IPOT ni presentó nuevas anormalidades en el ECG durante el seguimiento. Sin embargo, se observó que en un deportista con síntomas clí-nicos se desarrolló disfunción sistólica (1 MCD 
Identificación global de patología
En conclusión, se demostró una enfermedad cardíaca identificable en 44,5% (n = 69) de los deportistas con IPOT. MCH (n = 56; 36,1%) fue la patología más comúnmente identificada, seguida de MAVD (n = 4; 2,6%), miocarditis (n = 4; 2,6%), SCVI (n = 2; 1,3%), MCD (n = 1; 0,6%) y evento arrítmico (n = 2; 1,3%; Tabla 3). Aunque se identificó un diagnóstico en la presentación inicial en la mayoría de los deportistas (n = 64; 92,8%), otros 5 (7,2%) evidenciaron enfermedad durante el seguimiento (Figura 3).
Diagnóstico de miocardiopatía hipertrófica
Se estableció un diagnóstico de MCH en 54 casos (34,8%) durante la investigación primaria. En 44 casos, el GP fue ≥ 15 mm con un diámetro diastólico final VI ≤ 55 mm. El diagnóstico de MCH fue confirmado debido a la asociación con ≥ 1 de los siguientes criterios: antecedentes familiares (n = 4), patrón inusual de hipertrofia VI (n = 29), diámetro diastólico final VI < 45 mm (n = 12), movimiento anterior sistólico (n = 8), disfunción diastólica (n = 3), RTG con RM (n = 19), arritmia ventricular compleja (n = 3) y VO 2 máx anormal (n = 1). Hubo 4 casos de pacientes con un GP ≥ 15 mm, pero con un diámetro diastólico final VI > 55 mm. Sin embargo, se realizó un diagnóstico de MCH debido a la presencia de RTG (n = 3) e hipertrofia apical típica (n = 1). Por último, hubo 6 casos con grosor máximo de paredes entre 14 y 15 mm; 3 con RTG, 2 con arritmias ventriculares complejas y 1 con un diámetro diastólico final VI < 45 mm y un VO 2 máx marcadamente reducido, concluyendo finalmente que la hipertrofia observada era patológica. Todos los pacientes con hipertrofia patológica debieron suspender el entrenamiento deportivo durante 3 meses, 40 pacientes durante 6 meses. En todos los casos, no se observó una regresión significativa del grosor de las paredes.
Eficacia de la ETT comparada con la RMC
De los 69 deportistas diagnosticados con patología, la ETT fue anormal en 53,6% (n = 37), mientras que la RMC confirmó el 100% de todas las anormalidades de ETT (Figura 3). La RMC identificó patología en otros 24 deportistas (34,8%); 10 con un corazón con sospecha, pero no diagnóstico de enfermedad cardíaca, y 14 deportistas que demostraron tener corazones normales con la ETT. Por lo tanto, la RMC pudo determinar un diagnóstico en 88,4% (n = 61) de los deportistas.
Valor clínico de la prueba de máximo esfuerzo y ECG de 24 hs con Holter
La prueba de máximo esfuerzo fue de utilidad para el diagnóstico de patología cardíaca en 8 (5,7%) deportistas, de los cuales 7 presentaron ≥ 1 resultados anormales en las imágenes y 1 presentó un resultado sospechoso en las imágenes. El ECG de 24 horas con Holter fue anormal en 9 deportistas, pero fue asociado con imágenes anormales en 7 y en 2 deportistas con imágenes con sospecha, pero no con diagnóstico, de enfermedad cardíaca (Figura 3).
Factores pronósticos de enfermedad cardíaca en deportistas con IPOT
Un antecedente familiar de MSC o miocardiopatía en un familiar de primer grado y depresión del segmento ST al lado de la IPOT fueron más frecuentes en deportistas con enfermedad cardíaca identificada (Tabla 4). La normalización de la IPOT durante el ejercicio fue más frecuente en deportistas sin enfermedad cardíaca, sin que la localización de la IPOT ni la etnicidad tuvieran impacto sobre la prevalencia de la enfermedad cardíaca.
Discusión
El presente estudio tuvo como objetivo determinar de manera prospectiva la prevalencia de patología cardíaca en deportistas que presentan IPOT, y evaluar la eficacia de incluir RMC en el conjunto de las posteriores evaluaciones. Nuestros datos demuestran que de 155 deportistas con IPOT, 44,5% presenta una patología cardíaca grave asociada con muerte súbita cardíaca (principalmente MCH). La RMC aumenta significativamente la capacidad diagnóstica de la identificación de la enfermedad, especialmente en aquellos deportistas con un ecocardiograma IPOT indica inversión patológica de la onda T
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normal. Por último, nuestros datos demuestran que a todos los deportistas con IPOT se les debe hacer un seguimiento anualmente antes de que se les otorgue la autorización médica para deportes de competición, ya que 5 deportistas (7,2% de todos los casos positivos) manifestaron enfermedad luego de presentar inicialmente un examen normal.
Prevalencia de enfermedad cardíaca en deportistas que presentan IPOT
La prevalencia de IPOT observada en este estudio es similar a las cifras previamente informadas. 16, 26 Se ha demostrado claramente que en personas de raza blanca, la prevalencia de IPOT (2% a 3%) no es diferente entre deportistas y no deportistas, 27 pero en individuos afrocaribeños, la prevalencia de IPOT es mayor en deportistas que en no deportistas. 16 Nuestros resultados reafirman que la IPOT pronunciada está asociada con una alta prevalencia de patologías cardíacas que están asociadas con afecciones que pueden predisponer a los deportistas a MSC.
9 Aunque nuestra prevalencia de enfermedad es levemente superior a la ya informada (45% versus 36%), 9 de acuerdo con la mayoría de los estudios, la MCH fue en nuestro caso la patología identificada más común (81% de todos los casos). Asimismo, todos los deportistas con enfermedad fueron excluidos de los deportes de competición tal como fuera recomendado.
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Importancia del seguimiento cardiovascular anual
El presente estudio no observó la normalización de IPOT durante el seguimiento como se informara previamente.
9
Nuestros datos demuestran la importancia del seguimiento anual, debido a que casi 6% de los deportistas que presentaban IPOT, pero evaluaciones secundarias normales en los exáme-nes iniciales, posteriormente desarrollaron una clara patología durante el seguimiento.
Sin embargo, de acuerdo con recomendaciones previas, 9,14 no es razonable descalificar a 55% de los deportistas que presentan IPOT, pero que demuestran evaluaciones secundarias normales. En el caso de un deportista asintomático con IPOT, pero con normal evaluación cardíaca detallada y sin antecedentes familiares de enfermedad cardíaca hereditaria, recomendamos la participación irrestricta en deportes de competición. Asimismo, informaríamos y capacitaríamos al deportista en lo que respecta al desarrollo de síntomas, y lo someteríamos a evaluación cardíaca anual. Además, proponemos una evaluación cardíaca sistemática con ECG de 12 derivaciones y ecocardiografía en los parientes de primer grado (> 10 años de edad).
Eficacia del uso de RMC en deportistas con IPOT
Aunque la prevalencia de ETT anormal (24%) fue similar a los datos previamente publicados para deportistas que presentan IPOT, 9 la ETT omitió 46% de todos los casos patológicos diagnosticados. La RMC proporcionó un diagnóstico en 88% de todas las miocardiopatías y, principalmente, estableció enfermedad en 30% de las ETT con sospecha y corrigió 16,5% de las ETT inicialmente consideradas normales.
Previamente, junto con el ECG, la ecocardiografía era considerada como la prueba diagnóstica no invasiva estándar para MCH. La naturaleza difusa del patrón de la enfermedad en MCH, sin embargo, limita la utilidad de la ecocardiografía, que por lo general no visualiza adecuadamente la pared libre anterolateral y el ápex. La distribución de hipertrofia en MCH es habitualmente asimétrica; en consecuencia, en la ecocardiografía pueden perderse sutiles áreas segmentarias de hipertrofia. La RMC es especialmente de vital importancia para la evaluación de hipertrofia apical y evaluación de la pared libre anterolateral. 23, 28 Por lo tanto, la RMC es la modalidad de imágenes estándar de referencia para la evaluación de volúmenes ventriculares, función, masa y caracterización de tejidos (por ejemplo, fibrosis miocárdica) y en nuestra opinión debe ser incluida en los análisis de deportistas que presentan IPOT pronunciada con estudios ecocardiográficos normales.
Valor clínico de otras modalidades de estudios
Los índices de antecedentes familiares positivos fueron significativamente mayores en deportistas diagnosticados con una enfermedad cardíaca (P = 0,04) que en los deportistas con corazones normales, esto demuestra la importancia de determinar dichos detalles. Dieciséis deportistas presentaron un soplo sistólico en el examen físico, de los cuales 7 fueron diagnosticados con MCH. La prueba de esfuerzo y el ECG de 24 hs con Holter fueron anormales en 12% y 18% de los deportistas, respectivamente con enfermedad cardíaca comprobada. Cabe destacar que la normalización de la IPOT durante el ejercicio, se observó en 79% de la población estudiada, 87% y 70% de los deportistas, respectivamente con y sin enfermedad cardía-ca. Por lo tanto, la normalización de la IPOT durante el ejercicio no puede usarse como un criterio favorable.
Algoritmo para la evaluación de deportistas con IPOT
En la Figura 4 se presenta un algoritmo para evaluar deportistas que presentan IPOT. Estas proposiciones se basan en hallazgos del presente estudio y de datos comprobados de la literatura.
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El costo de identificar patologías
La relación costo/eficacia de todo el programa de evaluación de ECG no se encuentra dentro del alcance del presente estudio. Sin embargo, debido al actual debate en lo que respecta a la relación costo/eficacia de la evaluación con ECG en deportistas, 29 hemos calculado la relación costo/eficacia con el uso de costos de reintegro médico de Francia para los 155 deportistas que presentaban IPOT. El costo es de USD $1839 por deportista para identificar enfermedad cardíaca y de USD $ 2620 por deportista cuando se incluyen los costos de seguimiento anual.
Limitaciones del estudio
Sabemos que no hay un estudio de referencia para diagnosticar MCH en deportistas. 24 Sin embargo, más allá de esto, usamos los criterios más recientes de la ESC para diagnóstico y manejo de personas con MCH. Aunque la presencia de RTG es una característica diagnóstica importante que justifica la presencia Figura 4. Algoritmo para la evaluación del deportista que presenta IOT. *Obsérvese que la resonancia magnética cardíaca (RMC) siempre se solicita cuando la ecocardiografía es normal. Las líneas de puntos signi can que puede proponerse la evaluación al deportista. ECG con Holter de 24 horas indica el registro del ECG con Holter durante 24 horas incluyendo la sesión de entrenamiento intensiva; DEA: des brilador externo automático; ETT: ecocardiografía transtorácica en reposo GX: prueba de máximo esfuerzo; IPOT: inversión patológica de la onda T y MSC: muerte súbita cardíaca.
